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[摘要] 目的 探讨中国地区饮水砷暴露与地方性砷中毒的关联程度。方法 计算机检索中国知网、万方、维普和

中国生物医学文献数据库，查找关于饮水砷暴露与地方性砷中毒发生相关的研究，检索时限为 2000年 1 月 1日至

2018年 3 月 5日。按照纳入排除标准筛选文献、提取资料并评价纳入研究的质量后，采用RevMan5.3软件进行Meta

分析。利用漏斗图和失安全系数法评价发表偏倚，并采用固定效应模型和随机效应模型对资料进行敏感性分析。

结果 共检出相关文献 1 307篇，最终纳入 9篇文献，均为横断面研究，砷暴露组纳入 27 201 人，对照组 42 932 人。

Meta分析结果显示，纳入的 9 个研究存在异质性，采用随机效应模型进行分析，合并比值比（OR）及 95% 可信区间

（CI）为 3.98（2.33～ 6.79）。漏斗图不对称，失安全系数为 2 166.88，是纳入研究的 240.8倍（2 167/9），文献发表偏倚

较小。敏感性分析显示，两种模型计算结果相似，合并后的研究结果基本可靠。结论 过量饮水砷暴露可能是导

致人群地方性砷中毒发生的主要危险因素之一。
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Association of arsenic exposure through drinking water and endemic arsenicosis in China：A meta-analysis DAI

Xin，NING Haoran，ZHOU Suhua，et al.Institute of Chronic Disease Control，Hubei Provincial Center for Disease Con-

trol and Prevention，Wuhan 430079，China.

[Abstract] Objective To explore the correlation degree between arsenic exposure through drinking water and endemic

arsenicosis in China. Methods Such databases as CNKI，WanFang，VIP and CBM were searched to collect the literature

on the relationship between arsenic exposure and occurrence of endemic arsenicosis in China.The search period was from

January 1，2000 to March 5，2018.The studies were screened according to the inclusion and exclusion criteria.After ex-

tracting data and assessing the quality of the included studies，meta-analysis was performed using RevMan5.3.Funnel plot

and fail-safe method were used to evaluate publication bias，and the sensitivity were analyzed with random and fixed ef-

fect models. Results Of the 1 307 identified studies，9 studies of cross-sectional were included.There are 27 201 people

in arsenic exposure group，42 932 people in control group.The meta-analysis showed that 9 studies were inhomogeneous

through the heterogeneity test，and the random effect model with combined OR（95% CI）was 3.98（2.33～6.79），which

suggested that the risk of endemic arsenicosis in the arsenic exposure group was 3.98 times higher than that in control

group.Funnel plot was asymmetrical，the fail-safe number was 2 166.88，which was 240.8（2 167/9）times higher than in-

cluded literature. Literature publication bias was small，sensitivity analysis revealed that the results of the two models

were similar and the combined result was basically reliable. Conclusions Excessive arsenic exposure through drinking

water could be one of the main risk factors leading to endemic arsenicosis.
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地方性砷中毒简称地砷病，是居住在特定地理

环境条件下的居民，长期通过饮水、空气或食物摄

入过量的无机砷而引起的以皮肤色素脱失或/和过

度沉着、掌跖角化及癌变为特征的全身性慢性中

毒。致病因子无机砷是国际癌症研究中心确认的

人类致癌物，可致皮肤癌、肝癌、肺癌等。我国是受
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地砷病危害最严重的国家之一，1983年在新疆奎屯

地区首次发现饮水型砷中毒。饮水型砷中毒病因

明确，主要是通过长期饮用含高浓度无机砷的地下

水所引起[1]。已有研究显示，皮肤损害的患病率随

着饮水砷暴露浓度的升高呈上升趋势[2，3]。为进一

步探讨饮水砷暴露与地方性砷中毒的关联程度，本

研究运用Meta分析方法进行了综合分析。

1 资料与方法

1.1 纳入与排除标准

1.1.1 纳入标准：①检索时间从 2000年 1月 1日至

2018年3月5日；②研究设计类型为横断面研究；③研

究开展的时间和地点有明确说明；④研究内容为饮水

砷暴露与地方性砷中毒的关系；⑤文献数据完整；⑥
结局指标均为发生地方性砷中毒，且地方性砷中毒诊

断标准一致；⑦资料分析方法正确；⑧研究对象砷

暴露组为饮水砷含量超标环境下的居民；对照组为

饮水砷含量正常环境下的居民。饮用水砷含量≤
0.05 mg/L为正常；饮用水砷含量＞0.05 mg/L为超标。

1.1.2 排除标准：①砷暴露组存在部分改水或水砷

范围部分超标的文献；②重复发表、数据不完整、统

计计算有误、所用数据有明显重叠的文献；③存在

研究设计缺陷和质量较低的文献。

1.2 文献检索策略 分别以“砷中毒”、“水砷”为检

索主题词，检索中国知网数据库、万方、维普和中国

生物医学文献数据库等常用医学数据库，并通过文

献追溯和人工检索的方法检索文献。

1.3 文献筛选及资料提取 首先，由两名研究人员

根据已确定的检索策略，独立阅读每篇文题及摘

要，排除不符合纳入标准的文献，并交叉核实，如有

分歧的部分，由第三位研究者协助评价或者进行讨

论解决。然后通读可能符合纳入标准的文献全文，

根据纳入和排除标准进行讨论，达到共识后，最终

确定是否纳入或排除该文献。资料提取内容包括：

研究第一作者及发表年份、地区、砷暴露组与对照

组的调查人数和患病人数。

1.4 文献质量评价 采用美国卫生保健质量和研

究机构（agency for healthcare research and quality，
AHRQ）针对横断面研究的质量评价标准进行评

价[4]，8分以上为高质量文献（A级）；4～7分为中等质

量文献（B级），3分及以下为低质量文献（C级）。由

两名研究者按照评价标准对文献进行独立质量评

价，并就评价结果进行讨论达成共识。

1.5 统计学方法 采用 RevMan5.3 软件进行统计

学分析。以比值比（odd ratio，OR）作为评价效益指

标，同时计算其 95% 可信区间（confidence interval，
CI）。采用 I2和Q检验评估纳入研究间的异质性；若

I2 ＜50%，且Q检验的P＞0.05，说明研究之间同质，

选择固定效应模型；若 I2 ≥50%，且 Q检验的 P＜

0.05，说明研究之间存在异质性，选择随机效应模

型。设P＜ 0.05为差异有统计学意义。

1.6 发表偏倚的评估 以各个独立研究的OR值为

横坐标，每个样本 OR值对数标准误[Se（log OR）]
为纵坐标绘制漏斗图，判断是否存在发表偏倚。为

避免漏斗图的误导，进一步计算失安全系数。

1.7 敏感性分析 采用不同效应模型分析同一资

料来对敏感性进行评价。

2 结果

2.1 纳入文献的基本特征 共检索相关文献1 307篇，

经逐层筛检，共纳入9篇文献[5～13]，均为横断面研究。

文献基本情况见表1。
表1 纳入研究的基本特征

第一作者

赵新华[5]

王宏[6]

白长义[7]

武俊利[8]

荆玉兰[9]

荆玉兰[10]

刘建[11]

李勇[12]

刘晓莉[13]

发表年份

2005

2012

2009

2009

2013

2012

2012

2012

2008

地区

山西、吉林、宁夏和内蒙古

内蒙古包头

内蒙古鄂尔多斯

内蒙古呼和浩特

山西

山西文水

山西山阴

山西大同

陕西商洛

砷暴露组

调查人数

1 805

203

123

9 102

4 128

3 056

132

33

8 619

患病人数

1 222

5

23

2 588

25

81

81

27

1 886

对照组

调查人数

287

1 892

256

2 405

21 585

12 227

177

134

3 969

患病人数

34

23

6

458

68

142

47

59

211

文献质量

评价

A

B

A

B

B

B

B

A

B

··895



全科医学临床与教育 2019年 10 月 第 17卷第 10期 Clinical Education of General Practice Oct.2019，Vol.17，No.10

2.2 Meta分析结果见图1
研究

水砷超标组
发生例数

水砷正常组
总数 发生例数 总数 权重 M-H，随机效应模式，95% CI

OR
M-H，随机效应模式，95% CI

OR

水砷正常组水砷超标组

合计（95% CI） 27201 42932 100% 3.98[2.33，6.79]

发生总数

异质性：Tau2=0.59;Chi2=240.73，df=8（P＜0.00001）；I2=97%

合并效应量检验：Z=5.05（P＜0.00001）

5938 1048

图1 饮水砷暴露与地方性砷中毒相关性的Meta分析

由图 1可见，水砷超标环境下人群地方性砷中

毒患病率高于水砷正常环境下的人群，砷暴露组发

生地方性砷中毒的危险是对照组的 3.98 倍（OR=
3.98，95% CI 2.33~6.79）。
2.3 发表偏倚的评估

2.3.1 漏斗图见图2

图2 发表偏倚漏斗图

由图 2中可见，漏斗图不对称，提示可能存在发

表偏倚。漏斗图是判断有无发表偏倚的一种比较

简便直观的方法，但只能作为一种主观定性的方

法，不能进行定量分析。故进一步采用失安全系数

法[14,15]对发表偏倚进行定量的评估。

2.3.2 失安全系数法 根据公式 Nfs，0.05=（∑ Z /
1.64）2-k 计算得出N为 2 166.88，即在P=0.05水平，

需要新增 2 167个无统计学意义的研究，是纳入研

究的 240.8倍（2 167/9），使得合并效应无统计学意

义，即结果出现根本改变。说明发表偏倚的影响程

度较小，结论较为可靠。

2.4 敏感性分析 分别采用固定效应模型和随机

效应模型对资料进行分析，合并OR值及 95% CI分

别为 3.00（2.77～3.24）和 3.98（2.33～6.79）。两种模

型计算结果相近，表明本研究的合并结果基本

可靠。

3 讨论

砷是自然界存在的类金属元素，是一种严重危

害人类健康的环境毒物。皮肤是砷作用的靶器官，

对砷中毒比较敏感[16]。人群长期饮用高砷水致皮肤

病变是饮水型砷中毒的特征表现，砷在皮肤组织蓄

积，引起中毒症状的发生[17]。饮水型砷中毒的特征

性皮肤病变一般好发于四肢末梢皮肤部位（手掌和

足底），典型病例可出现如色素沉着、过度角化、角

化不全、色素脱失、溃烂及渗出、疣状增生及米氏线

（Mees’lines）等症状，严重者可导致皮肤癌[18]。皮肤

病变是地方性砷中毒最常见的危害之一，因为皮肤

病变的特异性，所以作为诊断地方性砷中毒的主要

指标。目前有许多关于饮水砷暴露与地砷病的研

究，但由于样本量、年龄、地域的不同，各个研究结

果并不一致。本研究采用Meta分析对纳入的9个研

究目的和类型相同的文献进行综合分析，获得相对

样本含量较大的研究结果，降低单个研究样本含量

较小、随机误差较大对研究结果造成的影响，计算

总体效应估计值[OR及 95% CI为 3.98（2.33~6.79）]，
较为客观地比较了饮水砷含量超标和正常环境下人

群的地方性砷中毒患病率，提示水砷暴露组人群发生

地方性砷中毒的危险是对照组的3.98倍。Meta分析

结果显示漏斗图不对称，提示可能存在发表偏倚，这

可能是由于有统计学意义的研究结果比无统计学意

义的研究更容易投稿和被发表。

SE（log[OR]）

OR
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为了降低饮水砷的健康效应，世界各国都趋于

制定更加严格的饮水砷标准。世界卫生组织

（WHO）、美国、欧盟等将饮水砷浓度的推荐值由

0.05降至0.01 mg/L。我国也于2007年7月1日实施

了新的水质标准，城镇生活饮用水中允许砷存在的

上限从 0.05调整为 0.01 mg/L，但对农村小型集中和

分散式供水中砷的标准依然采用 0.05 mg/L（GB
5749-2006）[1]。关于地方性砷中毒的流行病学调查

研究发现，在同一暴露水平下，病情表现差异很大。

例如，在青海、四川、安徽等省份，存在饮水砷含量

高，超过国家标准 6倍以上，安徽超过 20多倍，而没

有发生地砷病流行或者只是病情轻微的现象[19]。赵

新华等[5]和武俊利等[8]研究结果分别显示，当饮用水

砷浓度范围为 0.05~0.10 mg/L时，山西、吉林、宁夏

和内蒙古 4省人群地砷病患病率为 69.61%，而呼和

浩特土默特左旗人群地砷病患病率仅为 23.87%。

这种现象产生的原因可能与砷的价态、形态、砷摄

入量、砷暴露时间、个体敏感性等因素有关[20]。地方

性砷中毒的发生是一个较长期的过程，是多个因素

共同作用的结果，影响地方性砷中毒发病的危险因

素仍需进一步的深入研究。

本研究的局限性：首先，本研究检索了国内权

威的中文数据库，但由于没有检索国外的相关研

究，仅展现了中国地区饮水砷含量与地砷病相关性

的研究情况；其次，由于纳入研究均为横断面调查

且均属于观察性研究，可能会对该研究结果产生一

定的影响。
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